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ABSTRAK 
 
Adriani Netiasa Suary, G0006034, 2010. PENGARUH DIET UMBI 
SINGKONG (Manihot esculenta Crantz) TERHADAP STRUKTUR 
HISTOLOGIS EKSOKRIN PANKREAS TIKUS PUTIH (Rattus norvegicus). 
Fakultas Kedokteran Universitas Sebelas Maret Surakarta. 
Tujuan Penelitian: Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui apakah 
pemberian diet umbi singkong (Manihot esculenta Crantz) dapat berpengaruh 
terhadap struktur histologis kelenjar eksokrin pankreas tikus putih (Rattus 
norvegicus). 
 
Metode Penelitian: Penelitian ini bersifat eksperimental laboratorik dengan 
metode Post Test Only Control Group Design. Penelitian dilakukan di 
Laboratorium Histologi, Universitas Sebelas Maret, Surakarta. Subjek penelitian 
adalah 27 ekor tikus putih jantan (Rattus norvegicus) strain Wistar, berumur 12 
minggu, berat 150-200 gram, dibagi dalam 3 kelompok, masing-masing 9 ekor. K 
sebagai kelompok kontrol dengan diet pakan standar ad libitum. P1 diberi diet 
umbi singkong 100% ad libitum. P2 diberi diet campuran pakan standar dan 
singkong dengan perbandingan 1:1 ad libitum. Penelitian dilakukan selama 6 
minggu. Data yang berupa rerata diameter asinus eksokrin pankreas dianalisis 
dengan uji statistik One-Way Anova dan dilanjutkan dengan LSD Post Hoc Test, 
sedangkan data yang berupa peningkatan fibrosis dianalisis menggunakan 
menggunakan uji statistik Kruskal Wallis dan bila menunjukkan hasil yang 
signifikan dilanjutkan dengan uji statistik Mann Whitney menggunakan program 
SPSS for Windows Release 17. Perbedaan dikatakan signifikan bila p < 0,05.   
Hasil Penelitian: Penelitian ini menunjukkan rerata diameter asinus eksokrin 
pankreas pada kelompok K yaitu (18,2625 µm), kelompok P1 yaitu (10,7531 µm) 
kelompok P2 yaitu (19,5507 µm). Terdapat perbedaan yang bermakna antara 
kelompok K dengan P1 (p=0,000), K dengan P2 (p=0,036), P1 dengan P2 
(p=0,000). Pada peningkatan fibrosis didapatkan perbedaan bermakna antara 
kelompok K dengan P1 (p=0,001) dan P1 dengan P2 (p=0,002) sedangkan pada K 
dengan P2 tidak didapatkan perbedaan bermakna (p=0,609). 
Simpulan Penelitian: Pemberian diet singkong dapat mempengaruhi struktur 
histologis pankreas tikus putih yang ditandai dengan adanya perbedaan rata-rata 
diameter asinus eksokrin pankreas dan peningkatan fibrosis untuk masing-masing 
kelompok dibandingkan dengan kelompok kontrol 
 
 
Kata Kunci: Pankreas - Singkong (Manihot esculenta) - Eksokrin 
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ABSTRACT 
 
Adriani Netiasa Suary, G0006034, 2010. The Effect of Cassava (Manihot 
esculenta Crantz) Diet on The Histological Structure of White Rat’s (Rattus 
Norvegicus) Pancreas. Faculty of Medicine, Sebelas Maret University, Surakarta. 
Objective: This reasearch aimed to discover whether or not there was an effect by 
Cassava (Manihot esculenta) on the histological structure of white rat’s (Rattus 
norvegicus) pancreas   
Methods: This research is laboratoric experimental with Post Test Only Control 
Group Design. It was conducted in the Histology Laboratory of Sebelas Maret 
University, Surakarta. The subjects of this research were 27 Wistar strain male 
white rats (Rattus norvegicus) aged twelve months and weiged between 150-200 
grams. They were divided into three groups, each of which consisted of nine white 
rats. K was a control group which given standart diet. P1 was given 100% cassava 
ad libitum. P2 was given mixed standart diet and choped cassava with a 
comparison 1:1 ad libitum. This research was done on 6 weeks. For the diameter 
of acinus exocrine pancreas, data was analysed with One-Way Anova test and was 
continued with LSD Post Hoc Test and for the increasing of fibrotic tissue, data 
was analysed with Kruskal Wallis test and continued with Mann Whitney test 
using SPSS for Windows Release 17 program. The difference were stated 
significant if the p < 0,05. 
Results: This research showed the means of diameters of asinus pankreas 
exocrine. For control group (K) is 18,2625 µm, P1 is 10,7531 µm and P2 is 
19,5507 µm. There were significant difference between K group and P1 group 
(p=0,000), K group and P2 group (p=0,036), P1 group and P2 group (p=0,000). 
For the increasing of fibrosis, there were significant difference between K group 
and P1 group (p=0,001), P1 group and P2 group (p=0,002) but there were not 
significant difference between K group and P2 group (p=0,609). 
Conclussion: Provision of cassava diet can affect the histological structure of the 
exocrine pancreas of white rats marked by the diferrences in average diameter of 
the acini and increasing of fibrotic tissue for each group compared with control 
group. 
Keyword : Pancreas – Cassava (Manihot esculenta) - Exocrine  
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BAB I 
PENDAHULUAN 
 
A. Latar Belakang Masalah 
Krisis harga bahan pangan telah mendorong 130 – 155 juta jiwa kepada 
kemiskinan di negara-negara Asia Timur dan Asia Pasifik termasuk pula 
Kamboja, China, Fiji, Indonesia, Korea, Lao, Malaysia, Mongolia, Myanmar, 
Papua New Guinea, Filipina, Thailand, Timor-Leste and Vietnam. 
Peningkatan yang signifikan terhadap jumlah anak-anak yang menderita 
kekurangan berat badan kemungkinan besar disebabkan karena 
ketidakmampuan memenuhi kebutuhan hidup bahkan bahan makanan pokok 
sekalipun (Bhutta, et al., 2009). Pemerintah, media pers, dan agen bantuan 
internasional telah menyatakan keperihatinannya mengenai masalah 
kelaparan dan malnutrisi di Indonesia.  Harga bahan makanan meningkat 74 
persen dan terdapat kekhawatiran mengenai suplai beras (Studdert et 
al.,2001).  
Singkong merupakan bahan makanan pokok pengganti. Singkong dapat 
dimakan dalam berbagai bentuk masakan dan dapat berperan sebagai sumber 
bahan pangan yang murah dan mudah didapat, terutama oleh penduduk 
pedesaan dan daerah pegunungan terpencil yang ditempat itu bahan makanan 
yang lebih mahal dan bergizi tidak terjangkau oleh mereka karena sifat-
12 
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sifatnya yang mudah dan mampu berproduksi tinggi, sekalipun ditanam di 
tanah kritis (Tjokroadikoesoemo, 1986). 
Singkong (Manihot esculenta: Euphorbiaceae) secara luas 
dibudidayakan di banyak negara tropis dan sub-tropis dan di sebagian negara 
tersebut menjadi bahan pokok untuk kebutuhan karbohidrat harian (Gomez et 
al., 2004). Singkong merupakan sumber energi keempat terpenting yang 
dihasilkan dan dikonsumsi di daerah tropik. Kurang lebih 65 persen produksi 
total digunakan untuk makanan manusia, 19 persen untuk pakan ternak di 
negara yang sedang berkembang atau sebagai bahan ekspor ke Masyarakat 
Ekonomi Eropa (Goldsworthy dan Fisher, 1992). 
Singkong kaya akan vitamin C dan karbohidrat, namun seperti halnya 
umbi-umbian yang lain, singkong miskin akan lemak dan protein. Singkong 
juga mengandung racun glukosida sianogenik yang sewaktu hidrolisis dapat 
menghasilkan asam sianida dan glukosa (Tjokroadikoesoemo, 1986). 
Protein Energi Malnutrisi (PEM) terjadi sebagai akibat dari kekurangan 
energi dan protein secara relatif atau absolut. Hal tersebut mungkin 
disebabkan oleh asupan makanan yang inadekuat atau penyakit lain. Bagi 
kebanyakan negara berkembang PEM menjadi hal yang sangat penting 
sebagai masalah kesehatan (McPhee, 2008). Di banyak negara berkembang, 
kurangnya asupan energi tampak sebagai penyebab utama terhambatnya 
pertumbuhan dan malnutrisi (Prentice, 2000).  
13 
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Pankreas adalah organ sekretorik baik endokrin maupun eksokrin. Pada 
orang dewasa normal sebagian besar sel-sel di dalamnya berfungsi sebagai 
sel eksokrin. Defisiensi protein yang telah dialami dalam jangka waktu lama 
sejak awal kehidupan diduga menyebabkan perubahan parenkim pankreas 
yaitu, fibrosis, atropi, dan kalsifikasi, dengan akibat terjadi gangguan fungsi 
pankeas baik eksokrin maupun endokrin (Darmono, 1990). Pasien dengan 
kelainan pankreas mengalami perasaan tidak enak pada epigastrik yang 
menjalar ke punggung, mual dan muntah juga sering terjadi (Siow, 2008).  
Pankreatitis kronik tropikal (TCP) merupakan suatu bentuk juvenile dari 
kalsifikasi non-alkoholik pankreatitis, terlihat pada sebagian besar negara 
berkembang di dunia. Trias klasik dari TCP adalah nyeri perut, steatorrhoea, 
dan diabetes. Pada saat diabetes terlihat disebut fibrokalkulus Pankreatik 
Diabetes (FCPD) yang merupakan stage selanjutnya dari TCP. Ciri khusus 
TCP adalah memiliki onset pada usia muda, intraduktal kalkulus yang besar, 
memiliki perjalanan penyakit yang agresif, dan rentan menjadi kanker 
pankreas (Barman K.K, et al., 2003). Disfungsi eksokrin pankreas terlihat 
pada 10 – 30% pasien dengan diabetes tipe 1 dan 2 (Vesterhus, et al., 2008). 
. 
B. Perumusan Masalah 
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Apakah pemberian diet umbi singkong (Manihot esculenta Crantz) 
dapat berpengaruh terhadap struktur histologis kelenjar eksokrin pankreas 
tikus putih (Rattus norvegicus)? 
 
C. Tujuan Penelitian 
Untuk mengetahui apakah pemberian diet umbi singkong (Manihot 
esculenta Crantz) dapat berpengaruh terhadap struktur histologis kelenjar 
eksokrin pankreas tikus putih (Rattus norvegicus). 
D. Manfaat Penelitian 
1. Manfaat Teoritis 
Hasil penelitian ini diharapkan dapat digunakan sebagai bahan 
acuan untuk penelitian lebih lanjut mengenai pengaruh singkong sebagai 
bahan makanan pokok dan memberikan manfaat sebesar-besarnya bagi 
pengembangan ilmu pengetahuan. 
2. Manfaat aplikatif 
Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi 
ilmiah pada masyarakat tentang pengaruh singkong sebagai bahan 
makanan pokok bagi kesehatan. 
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BAB II 
LANDASAN TEORI 
 
A. Tinjauan Pustaka 
1. Singkong 
Ketela pohon (Manihot esculenta Cranz) disebut pula 
singkong, kaspo, bodin, atau ubi kayu merupakan salah satu jenis 
tanaman pangan dan termasuk famili Euporbiaceae (Darjanto dan 
Murjati, 1980). 
Singkong (Manihot esculenta) adalah umbi akar yang 
digunakan sebagai makanan utama dan pendamping makanan pokok 
lainnya bagi jutaan orang. Berasal dari Amerika Selatan, tetapi secara 
luas tumbuh di daerah tropis dan subtropis. Lebih dari 150 varietas 
diketahui, dan kebanyakan digunakan sebagai makanan bagi penduduk 
asli.  
Singkong diperbanyak dengan stek batang berukuran 6 – 10 
inchi. Tanaman tumbuh dewasa selama enam bulan sampai satu tahun 
(Hill, 1952). Di dekat garis khatulistiwa singkong didapatkan sampai 
ketinggian 2300 m, tetapi semakin jauh dari garis khatulistiwa, 
17 
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ketinggian maksimal didapatkannya singkong menjadi semakin 
rendah. Singkong merupakan tanaman dunia baru, tetapi tempat yang 
pasti awal pembudidayaannya tidak diketahui dengan pasti. Ada suatu 
pusat keanekaan utama Manihot spp. di Brasil dan pusat sekundernya 
di Meso Amerika. Renvoise (1973) menyarankan bahwa singkong 
yang manis mungkin pertama kali dibudidayakan di Meso Amerika 
dan singkong yang pahit di Amerika Selatan sebelah utara. Singkong 
yang manis cenderung mengandung asam prusat yang lebih rendah 
dari singkong yang pahit, tetapi tidak ada perbedaan yang jelas antara 
tipe manis dan pahit (Goldworthy dan Fisher, 1992). 
Dalam sistematika (taksonomi) tumbuhan, tanaman singkong 
dklasifikasikan sebagai berikut: 
Kingdom : Plantae (Tumbuh-tumbuhan) 
Divisio : Spermatophyta (tumbuhan berbiji) 
Subdivisio : Angiospermae 
Ordo : Euphorbiales 
Famili : Euphorbiaceae 
Genus : Manihot 
Spesies : Manihot esculenta Crantz sin Manihot utilisima Phohl 
18 
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M. esculenta tidak pernah didapatkan dalam bentuk liar. M. 
esculenta hanya ada sebagai spesies yang dibudidayakan tetapi ada 
sejumlah besar Manihot spp liar dan singkong dapat mudah 
disilangkan dengan mereka (Goldworthy dan Fisher, 1992).  
Umbi singkong apabila dikupas terdiri dari kulit luar sekitar 0,5 
– 2% dari berat seluruh umbi. Sedangkan bagian kulit dalam sekitar 8 
– 15% dari berat seluruh umbi. Pada umumnya tebal kulit kayu 
mencapai 2 – 3 mm pada umbi yang berumur 9 – 12 bulan 
(Muljohardjo, 1983).  
Untuk dapat tumbuh dan menghasilkan hasil umbi yang baik 
perlu dipenuhi syarat sebagai berikut : 
a. Tanah tidak terlalu subur (menyebabkan umbi yang dihasilkan 
sedikit) 
b. Tanah cukup gembur dan dalam, ditanah padat umbinya akan tetap 
kerdil 
c. Tanah cukup baik drainasenya sehingga tidak becek 
d. Tanah tidak ditumbuhi alang-alang 
Umumnya singkong ditanam di tegalan atau ditanah bekas 
hutan yang dibuka (huma Sd). Ada pula yang ditanam di sawah, tetapi 
harus memakai jenis genjah. Di daerah yang ada pabrik tapiokanya 
singkong bergiliran 2 tahun. Sekali dengan padi (misalnya daerah 
Bogor) atau umumnya Jawa Barat. 
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Singkong dibedakan menjadi 2 golongan (menurut umurnya) 
a. Yang berumur pendek 5 – 8 bulan. 
b. Yang berumur panjang 9 – 10 bulan atau lebih 
Yang berumur pendek berarti bahwa dalam umur (5 – 8 bulan) 
itu jumlah umbinya sudah cukup dan bisa dipungut. Kalau ditunda 
lebih lama umbinya berkayu (tidak baik). Yang berumur panjang 
berarti bahwa sebelum umur itu (9 – 10 bulan), umbinya belum cukup 
banyak. Pada jenis-jenis ini akan lebih menguntungkan bila dipungut 
antara 12 – 18 bulan. Lebih dari ini umbinya berkayu (Hardjodinomo, 
1980). 
Kelemahan utama yang menyebabkan singkong kurang 
diterima secara menyeluruh dan hanya dimanfaatkan sebagai makanan 
pokok di daerah pedesaan dan pegunungan terpencil pada saat musim 
paceklik atau sewaktu panen padi dan jagung kurang memuaskan 
diperkirakan sebagai berikut : Yang pertama, meskipun singkong kaya 
akan vitamin C dan karbohidrat, namun seperti halnya umbi-umbian 
yang lain, singkong miskin akan lemak dan protein. Yang kedua, 
singkong mengandung racun glukosida sianogenik yang sewaktu 
hidrolisis dapat menghasilkan asam sianida dan glukosa 
(Tjokroadikoesoemo, 1986).  
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Glukosida sianogenik pada singkong sebagian besar terdiri dari 
linamarin dan lotaustralin dengan rasio 97:7. Singkong juga memiliki 
enzim linamarase. Daunnya memiliki level sianogen paling tinggi (5,0 
g linamarin/kg berat bersih) sedangkan akarnya memiliki kandungan 
sianogen lebih rendah kira-kira 20 kali lipat dari daunnya (White et 
al.,1998). Glukosida sianogenik berlokasi di dalam vakuola dan enzim 
linamarase di apoplast (L. Tivana, 2009). Linamarin dapat mencapai 
konsentrasi 500mg/kg singkong segar. Munculnya sianogen pada 
proses pemasakan yang kurang baik dapat menimbulkan masalah 
kesehatan bagi orang-orang yang menjadikan singkong sebagai 
makanan pokok (Fukonang, 2001). 
Konsumsi singkong di Afrika dan Amerika Selatan bagian 
tertentu berhubungan dengan sedikitnya dua kelainan yang tidak 
terjadi pada daerah yang tingkat konsumsinya rendah atau 
mengkonsumsi singkong yang bebas sianida. Kelainan tersebut dikenal 
sebagai tropical ataxic neuropathy (TAN) yang dikarakteristikan 
dengan atropi optik, ataksia dan mental disorder ditemukan di Afrika 
Barat dimana singkong menjadi bahan pangan pokok. Individu dengan 
kelainan memiliki konsentrasi asam amino sulfur yang rendah dan 
peningkatan level plasma tiosianat. Penyakit neurologis dan tropikal 
varian dari diabetes melitus juga memiliki hubungan dengan sianida 
dari singkong (Fukonang et al.,2001). 
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2. Pankreas 
Pankreas adalah campuran kelenjar eksokrin dan endokrin 
yang memproduksi enzim pencernaan dan hormon. Bagian eksokrin 
pankreas merupakan kelenjar eksokrin asiner kompleks dengan 
struktur serupa dengan kelenjar parotis (Price dan Wilson, 1984).  
a. Anatomi Pankreas 
Pankreas adalah organ retoperitoneal yang terletak dengan 
posisi transversal pada abdomen bagian atas, menyilang korpus 
vertebra mulai dari duodenum sampai pada lien. Berbentuk ireguler 
dengan panjang 10 – 15 cm dengan berat 60 – 100 gram, terdiri 
atas tiga bagian yaitu kaput yang berdekatan dengan duodenum, 
korpus, dan kauda yang merupakan ujung bagian kiri pada daerah 
lien. Bagian anterior dilapisi oleh peritoneum dan berbatasan 
dengan bagian antrum dari gaster, kolon tranversum, pankreas, dan 
usus halus. Dari beberapa studi telah diketahui adanya hubungan 
antara saluran utama empedu (duktus kholedokhus), yang 
keduannya bermuara di ampula vateri pada dinding duodenum 
(Darmono, 1990) 
Untuk memahami hubungan anatomik antara duktus 
pankreatikus dan duktus kholedokhus perlu ditinjau kembali 
embriologi dari organ-organ yang bersangkutan. Pankreas 
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terbentuk dari penyatuan (fusi) divertikel dorsal duodenum dengan 
pembentukan dua tunas. Tunas sebelah ventral tumbuh kearah 
posterior membentuk sebagian kecil kaput pankreas, duktus 
kholedokus, dan pankreas. Tunas sebelah dorsal membentuk 
kauda, korpus, dan sebagian besar kaput pankreas. Duktus yang 
terbentuk dari tunas sebelah ventral tumbuh menjadi duktus utama 
dari kaput pankreas (duktus pankreatikus), dan hubungannya 
dengan saluran utama empedu tetap dipertahankan, adapun 
keduanya bermuara di duodenum pada papilla vateri (Darmono, 
1990). 
b. Histologis Pankreas 
Pada gambaran histologis dapat dibedakan dengan organ 
lain berdasarkan tidak terdapatnya duktus striata dan terdapatnya 
pulau langerhans pankreas. Ciri khas lain adalah posisi awal duktus 
interkalaris menjulur ke dalam lumen asini. Pada asini pankreas 
ditemukan sel sentroasiner yang merupakan bagian dari intraasinar 
dari duktus interkalaris. Inti sel sentroasinar dikelilingi oleh 
sitoplasma yang pucat. Duktus intrasinar akan berlanjut menjadi 
duktus intralobular yang dilapisi oleh epitel kuboid. Pankreas 
ditutup oleh simpai tipis jaringan ikat yang bercabang kedalam 
membentuk septa yang memisahkan lobuli pankreas. (Junqueira & 
Carneiro, 2005) 
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Duktus intralobular akan berlanjut menjadi duktus 
interlobular yang berbeda diantara lobulus di dalam jaringan 
penyambung pada septa. Duktus interlobular mengalirkan hasil 
sekresi ke duktus pankreatikus utama yang kemudian bermuara ke 
duodenum (Bowen, 1997). 
c. Pulau Langerhans 
Pulau langerhans adalah mikroorgan endokrin multi 
hormon dari pankreas, tampak sebagai kelompok sel-sel berbentuk 
bulat yang terpendam dalam jaringan eksokrin pankreas. Pada 
umumnya pulau langerhans berdiameter antara 100 - 200µm dan 
mengandung beberapa ratus sel. Pulau-pulau kecil sel endokrin 
juga ditemukan di antara sel eksokrin pankreas. Ada 
kecenderungan pulau yang di bagian ekor pankreas jumlahnya 
lebih banyak. Setiap pulau terdiri dari sel-sel bulat atau poligonal 
pucat disusun dalam tumpukan yang dipisahkan oleh jalinan 
kapiler darah bertingkap (Junqueira & Carneiro, 2005). 
Sel-sel dibedakan menjadi 4 jenis yaitu sel alfa (A), beta 
(B), delta (D), dan sel F. Granula-granula sekretoris dari sel-sel ini 
berbeda menurut spesies yang dipelajari. Pada manusia, sel-α 
mempunyai granula yang teratur dengan sebuah inti padat yang 
dikelilingi daerah jernih yang dibatasi oleh sebuah membran. Sel-β 
mempunyai granul yang tidak teratur dengan inti yang terbentuk 
oleh kristal-kristal kompleks insulin (Junqueira & Carneiro, 2005). 
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Sel-β kecenderungan terbanyak terpusat ditengah pulau, berukuran 
kecil, dan mengandung granula dalam sitoplasma yang berwarna 
biru dengan pewarnaan krom hematoksilin (Gomori) dan floksin. 
Sel-sel-α berukuran lebih besar, jumlah lebih sedikit dan dijumpai 
di bagian perifer. Granula-granula sel-α berwarna merah dengan 
pewarnaan Gomori. Sel-α mensintesis hormon glukagon, sel-β 
mensintesis hormon insulin, sel-δ mensintesis hormon 
somatostatin, dan sel F mensekresi polipeptida pankreatika 
(Anisah, 1998). 
d. Kelenjar Eksokrin Pankreas 
Asinus eksokrin penkreas terdiri dari beberapa sel serosa 
yang mengelilingi lumen. Sel-sel ini sangat terpolarisasi dan 
memiliki inti yang bulat serta merupakan sel penghasil protein 
yang khas (Junqueira & Carneiro, 2005). 
Sel serous acini mengandung banyak RNA sesuai fungsinya 
sebagai penghasil atau pensintesa protein secara aktif. Sintesa 
proenzim terjadi pada bagian basal setelah meninggalkan 
endoplasmik reticulum proenzim masuk ke dalam apparatus golgi. 
Enzim-enzim yang tidak aktif dimasukkan di dalam vesikel-vesikel 
sebagai granula prosimogen sedangkan granula sekresi yang 
matang disebut granula simogen melekat pada dinding sel pada 
bagian apikal. Dari acini enzim dilepaskan lewat duktus 
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interkalaris yang terdapat di lumen asini, kemudian melewati 
duktus intralobularis, duktus interlobularis, duktus pankreatikus, 
dan bermuara pada duodenum (Isdaryanto, 1989). 
Eksokrin pankreas mensekresi ensim dan proensim sebagai 
berikut: tripsinogen, kemotripsinogen, lipase, amilase, 
ribonuklease, deoksiribonuklease. Pengaturan enzim pankreas 
diatur oleh hormon sekretin dan kolesitokinin, yang dihasilkan oleh 
mukosa duodenum, selain itu juga nervus vagus. Sekretin 
menimbulkan sekresi cairan dalam jumlah besar sedikit protein, 
dan aktifitas enzim, dan kaya akan bikarbonas. Sekresi ini mungkin 
berasal dari duktus ekskretorius dan bukan dari acini (Isdaryanto, 
1989).  
Kolesitokinin memacu pengeluaran granula-granula 
zymogen yang berada di dalam sel acini. Secret yang dihasilkan 
sedikit mengandung air akan tetapi kaya protein dan enzim. Pada 
keadaan malnutrisi yang berat, seperti pada kwashiorkor, sel-sel 
pankreas mengalami atropi, dan kehilangan banyak 
retikuloendoplasmik granulair dan produksi enzim pencernaan 
terganggu (Isdaryanto, 1989). 
e. Pankreatitis Kronik 
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Penyakit pankreas luar biasa banyaknya, dikarenakan 
fungsi organ tersebut sebagai kelenjar endokrin dan eksokrin. Hasil 
eksokrin pankreas berupa enzim-enzim kuat, yang dalam keadaan 
normal mencernakan protein, lemak dan karbohidrat pada makanan 
yang dimakan. Akan tetapi, enzim-enzim yang paten ini, yang 
demikian efektif pada pencernaan dalam lumen usus halus juga 
berperanan sebagai sumber bahaya yang besar terhadap organ bila 
mereka diaktifkan dalam pankreas sendiri. Pankreatitis sering 
dibagi dalam bentuk akut dan kronik (Price dan Wilson, 1984). 
Pankreatitis kronik ditandai oleh destruksi progresif 
kelenjar disertai penggantian oleh jaringan fibrosis, yang 
mengakibatkan striktura dan kalsifikasi. Perjalanan klinik mungkin 
merupakan salah satu peristiwa rekuren, sakit akut, masing-masing 
meninggalkan massa pankreas yang berfungsi lebih sedikit, atau 
melanjut secara perlahan-lahan. Steatorhea, malabsorbsi, 
penurunan berat badan, dan diabetes merupakan manifestasi 
destruksi lanjut (Price dan Wilson, 1984). 
 Pemeriksaan mikroskopis menunjukkan penebalan kapsul 
dan perluasan fibrosis intralobular dan interlobular di semua 
bagian. Fibrosis interlobular merupakan karakteristik pada kasus 
awal, sedangkan fibrosis fokal, dan segmental, atau difus terlihat 
pada kasus lanjut. Dilatasi dan fibrosis periduktular terlihat pada 
duktus utama, duktus kolektivus, dan duktus-duktus kecil dengan 
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pengikisan epitel duktular, dan metaplasia squamosa di beberapa 
area. Karakteristik dari infiltrasi selular pada pankreas terdiri dari 
sel limfosit dan sel plasma yang tersebar di sekeliling duktus 
(Barman K.K, et al., 2003). 
 Pada stage lanjut dari penyakit ini ditandai dengan 
penurunan level tripsin sedangkan pada kasus awal kadar tripsin 
subnormal atau bahkan meningkat. Dengan Lunch Meal Test, 93% 
pasien TCP dengan kalsifikasi dilaporkan memiliki kadar tripsin 
yang rendah. Sekretin-pankreazymin test menunjukkan penurunan 
volum yang luar biasa terhadap bikarbonat, tripsin, dan lipase yang 
merupakan sekresi dari pankreas (Barman K.K, et al., 2003). 
 
3. Mekanisme Pengrusakan Pankreas Oleh Diet Singkong 
Di Indonesia, gangguan gizi masih merupakan masalah pokok. 
Gangguan gizi yang banyak dijumpai terutama yang disebabkan oleh 
kekurangan protein. Di dalam diet harus terdapat sejumlah protein 
sehingga kebutuhan minimal untuk dipergunakan mengganti protein 
jaringan yang secara terus-menerus mangalami kerusakan dan sintesa 
kembali terpenuhi. Kebutuhan protein ini bahkan akan meningkat pada 
masa pertumbuhan, keadaan metabolisme yang naik (seperti infeksi 
yang disertai demam), pada luka bakar, dan trauma (Guyton, 1987).  
a. Malnutrisi 
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 Malnutrisi sebagai etiologi dari TCP terutama berdasar 
pada observasi bahwa TCP mempengaruhi populasi miskin di 
Negara berkembang. Protein energi malnutrisi terlihat pada pasien 
yang menderita TCP (Barman K.K, et al., 2003).  
 Malnutrisi lebih menjadi suatu efek dibandingkan dengan 
penyebab dari penyakit sejak pankreatitis kronik dengan 
konsekuensi malabsorbsi dapat menyebabkan malnutrisi. PEM 
lebih sering menjadi faktor penyerta pada banyak penyakit yang 
dipengaruhi kemiskinan (Barman K.K, et al., 2003).   
b. Cassava toxicity (cyanogen toxicity) 
Singkong terkenal terdiri dari glukosida sianogenik seperti 
linamarin dan lotaustralin. Sianida secara normal terdetoksifikasi 
dalam tubuh dengan berkonversi menjadi tiosianat, tetapi 
detoksifikasi ini membutuhkan sulfur. Pada malnutrisi, sulfur yang 
terdiri dari asam amino seperti metionin dan sistin berkurang dan 
pada saat mengkonsumsi singkong, berkembang menjadi 
pankreatitis yang mengawali TCP (Barman K.K, et al., 2003). 
 
4. Faktor-Faktor yang Mempengaruhi Kerusakan Pankreas 
a. Makanan dan minuman 
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Defisiensi protein yang telah dialami dalam jangka waktu 
lama sejak awal kehidupan diduga menyebabkan perubahan 
parenkim pankreas yaitu, fibrosis, atropi, dan kalsifikasi, dengan 
akibat terjadi gangguan fungsi pankeas baik eksokrin maupun 
endokrin (Darmono, 1990) 
b. Diabetes 
Disfungsi eksokrin pankreas terlihat pada 10 – 30% pasien 
dengan diabetes tipe 1 dan 2. Defisiensi insulin menyebabkan 
defisit dari aksi tropik insulin pada sel asiner, mikroangiopati 
diabetik dengan lesi arterial menyebabkan fibrosis pankreas, 
otonomik neuropati diabetik yang mengawali kegagalan reflek 
enteropankreatik dan supresi hormon (misalnya: somatostatin atau 
polipetida pankreatik) yang disebabkan oleh tingginya level dari 
glucagon atau hormon lain yang disekresi oleh usus (Vesterhus, et 
al., 2008). 
c. Hubungan Kekerabatan 
 TCP terkadang mempengaruhi beberapa orang dari 
keluarga yang sama. Hubungan kekrabatan terlihat pada 8% pasien 
dengan TCP. Transmisi secara vertikal diturunkan dari orang tua 
ke anak-cucu, sedangkan distribusi secara horizontal dari penyakit 
tersebut terjadi diantara hubungan saudara kandung. Hubungan 
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kekerabatan menjelaskan bahwa terdapat etiologi herediter dari 
TCP (Barman K.K, et al., 2003). 
d. Faktor genetik 
Polimorfisme genetik yang tidak tampak yang mempunyai 
hubungan erat dengan kerentanan penyakit ialah antigen leukosit, 
golongan darah dan gen sitokin (Underwood, 1994). 
FCPD dapat terjadi bersamaan dengan kelainan gen pada diabetes 
tipe 1 dan tipe 2. The islet Regenerating genes (Reg gene) 
dilibatkan pula sebagai pathogenesis dari pankreatitis zona 
beriklim sedang. Basis molekuler dari pankreatitis herediter 
berhubungan dengan mutasi pada exon 2 dan 3 gen tripsinogen.  
SPINK 1 merupakan protease inhibitor yang potent dan 
dipertimbangkan sebagai mekanisme perlindungan utama pada 
aktifitas enzimatik pankreas yang tidak normal. Pada saat molekul 
inhibitor menyediakan pertahanan utama melawan aktifasi 
premature dapat menjadi sebab dari pankreatitis kronis (Barman 
K.K, et al., 2003).  
e. Defisiensi mikronutrien dan oksidatif stress 
Kronik pankreatitis pada orang berkulit putih terkait dengan 
heightened oxidative detoxification reactions yang dipengaruhi 
oleh sitokrom P450-1 pada pankreas ataupun hati. Hal ini 
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memungkinkan bahwa beberapa faktor, termasuk induksi kronis 
dari sitokrom P450-1 subfamili monooksigenase seperti xenobiotik 
(rokok, alcohol, zat kimia, makanan) mungkin terlibat. Pada pasien 
TCP terdapat jumlah vitamin C dan b-karoten yang rendah.  
Radikal bebas merupakan atom atau kelompok atom yang 
tidak berpasangan, sehingga mereka dapat masuk dalam ikatan 
kimia. Radikal bebas sangat reaktif, secara kimia tidak stabil, 
umumnya terdapat hanya dalam kadar yang kecil, dan cenderung 
mengawali reaksi rantai. Radikal bebas dapat timbul melalui dua 
mekanisme 
1) Penimbunan energi, misalnya ionisasi air oleh radiasi. 
2) Interaksi antara oksigen, atau substansi lain, dan elektron bebas 
dengan reaksi oksidasi-reduksi. Malnutrisi mengakibatkan 
sulitnya penghilangan radikal bebas yang dapat memperburuk 
kerusakan organ. Braganza et al menjelaskan bahwa radikal 
bebas terdapat sama banyaknya antara pasien dengan kronik 
pancreatitis alkoholik maupun TCP. 
f. Agen penyebab infeksi 
Sebagian besar penyakit infeksi disebabkan oleh 
lingkungan. Kelompok utama sebagai agen penyebab infeksi 
adalah bakteri, virus, jamur dan parasit (Underwood, 1994). 
32 
 
 32
Luka pada jaringan yang disebabkan karena bakteri, 
trauma, bahan kimiawi, panas, dan fenomena-fenomena lainnya, 
akan dapat menimbulkan reaksi radang (guyton dan hall, 1997). 
Rukmono (1991) menyatakan bahwa cedera radang yang 
ditimbulkan oleh berbagai agen dapat menunjukkan proses dengan 
gambaran yang sama, yaitu : 
1) Cedera jaringan berupa degenerasi atau kematian jaringan 
(nekrosis) 
2) Pelebaran kapiler yang disertai oleh cedera dinding kapiler 
3) Terkumpulnya cairan plasma, sel darah dan jaringan pada 
tempat radang yang disertai proliferasi sel jaringan makrofag 
dan fibroblas. 
4) Terjadi perubahan imunologik 
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B. Kerangka Pemikiran 
Keterangan 
  : menyebabkan dan atau berhubungan 
  : Faktor luar variabel yang mempengaruhi 
 
 
 
 
 
 
Cassava 
Glukosida 
sianogenik 
Efek toksik 
Tropical Chronic 
Malnutrisi Protein 
Defisiensi Asam 
Amino Bersulfur 
Glukosida 
Sianogenik tidak 
Dikonversi 
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Fibrosis, 
Kalsifikasi, Atropi 
Pankreas 
Kerusakan 
Endokrin Pankreas 
FCPD 
Defisiensi  
mikronutrien 
Oksidatif stress 
Agen Penyebab 
Infeksi  
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C. Hipotesis 
Pemberian diet umbi singkong (Manihot esculenta Crantz) dapat 
berpengaruh terhadap struktur histologis pada eksokrin pankreas tikus 
putih (Rattus Norvegicus). 
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BAB III 
METODOLOGI PENELITIAN 
 
A. Jenis Penelitian 
Penelitian ini termasuk jenis penelitian eksperimental laboratorik 
dengan Post Test Only Controlled Group’s Design karena dalam penelitiaan 
ini memberikan perlakuan terhadap subjek penelitian dan observasi dilakukan 
untuk membuktikan adanya efek dari perlakuan. Kemudian observasi 
dilakukan di laboratorium dengan menggunakan alat-alat laboratorium 
(Taufiqqurohman, 2004). Kemudian dilakukan pengambilan data, data yang 
diperoleh diolah dan dideskripsikan.  
 
B. Lokasi Penelitian 
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Penelitian dilakukan di Laboratorium Histologi Fakultas Kedokteran 
Universitas Sebelas Maret Surakarta. 
 
C. Subjek Penelitian 
 Populasi yang digunakan dalam penelitian ini adalah tikus putih 
yang didapatkan dari laboratorium Histologi FK UNS dengan kriteria subjek 
berjenis kelamin jantan dan berumur 12 minggu dengan berat badan 150 – 200 
gram. Jumlah sampel yang digunakan  27 ekor tikus putih dengan 3 ekor tikus 
putih cadangan. 
 
D. Besar Sample 
Jumlah sampel yang digunakan berdasarkan rumus Federer yaitu: 
(k-1)(n-1) > 15 
(3-1)(n-1) > 15 
      2(n-1) > 15 
            2n > 15+2 
              n > 8,5 (= 9) 
Keterangan: 
k : Jumlah kelompok 
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n : Jumlah sampel dalam tiap kelompok 
Peneliti membagi sampel menjadi 3 kelompok dimana tiap kelompok terdapat 
9 tikus putih sehingga dalam penelitian ini membutuhkan 27 tikus putih dari 
populasi yang ada. 
 
E. Teknik Sampling 
Teknik sampling yang dipakai untuk pengambilan sampel adalah 
purposive random sampling, yaitu pengambilan sampel yang dilakukan 
dengan cara sedemikian rupa sehingga setiap anggota populasi memiliki 
kesempatan yang sama untuk dipilih sebagai sampel. Cara ini dilakukan 
karena mudah dilakukan dan sederhana (Budiarto,1984). 
 
 
 
F. Rancangan Penelitian 
Rancangan penelitian ini adalah Post Test Only Controlled Group’s 
Design 
 
 
 
 
 
 
Sampel 
tikus 
putih 27 
ekor 
K NK 
 
Bandingkan 
NP2 
NP1 
P2 
P1 
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  Keterangan : 
  K        :    Kelompok kontrol, hanya diberi diet standar 
P1 :  Kelompok perlakuan 1, diberikan diet singkong 100% 
secara ad libitum selama 6 minggu 
P2 :  Kelompok perlakuan 2, diberikan diet campuran 
singkong 50% dan pakan standar 50% secara ad libitum 
selama 6 minggu 
NK :  Pengamatan sel-sel eksokrin dan asinus pankreas yang 
mengalami perubahan ukuran, peningkatan jaringan 
fibrosis, dan kalsifikasi pada kelompok kontrol. 
NP1 :  Pengamatan sel-sel eksokrin dan asinus pankreas yang 
mengalami perubahan ukuran, peningkatan jaringan 
fibrosis, dan kalsifikasi pada kelompok perlakuan 1. 
NP2 :  Pengamatan sel-sel eksokrin dan asinus pankreas yang 
mengalami perubahan ukuran, peningkatan jaringan 
fibrosis, dan kalsifikasi pada kelompok perlakuan 2. 
G. Instrumen dan Bahan Penelitian 
1. Alat-alat yang digunakan : 
a. Kandang hewan percobaan (tikus putih) 
b. Timbangan duduk dan timbangan neraca 
c. Alat bedah hewan percobaan (scal pel, pinset, gunting, jarum, dan 
meja lilin) 
d. Alat untuk membuat preparat histologi (mikrotom, water bath) 
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e. Mikroskop cahaya medan terang Olympus 
f. Gelas ukur dan pengaduk 
g. Becker glass 500 ml 
h. Kamera foto digital 
i. Stetoskop 
j. Termometer rectal 
k. Optilab viewer 
2. Bahan : 
a. Makanan hewan percobaan (pellet dan air minum) 
b. Singkong 
c. Bahan pembuat preparat histologis (alkohol, xylol, pengecatan, 
hematoxilin eosin) 
 
 
 
 
H. Identifikasi Variabel Penelitian 
1. Variabel Bebas 
Variabel bebas penelitian ini adalah pemberian pakan singkong 
yang disesuaikan menurut kelompok perlakuan. 
2. Variabel Terikat 
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Variabel terikat penelitian ini adalah kerusakan sel pankreas tikus 
yang ditandai dengan gambaran mikroskopis asinus pankreas yang 
mengalami perubahan ukuran, peningkatan jaringan fibrosis dan 
kalsifikasi. 
3. Variabel Luar Terkendali 
Faktor subjektifitas pengamat, kualitas pembuatan preparat, dan 
keadaan yang berhubungan dengan tikus putih, seperti gizi, makanan dan 
minuman, umur, jenis kelamin, dan berat badan, dan suhu udara ruangan. 
4. Variabel Luar Tak Terkendali 
Variabel luar penelitian ini yang tidak dapat terkendali adalah 
patogenesis suatu zat yang dapat merusak pankreas misalnya infeksi dan 
radikal bebas, daya regenerasi sel pankreas dari masing-masing hewan 
coba dan imunitas dari masing-masing hewan coba. 
 
I. Definisi Operasional Variabel Penelitian 
1. Variabel Bebas 
Pemberian pakan singkong yang disesuaikan menurut kelompok 
perlakuan. Kelompok kontrol hanya diberi pakan standar tanpa pemberian 
singkong, kelompok perlakuan I diberi 100% singkong, sedangkan 
kelompok perlakuan II diberi 50% singkong, yaitu campuran antara pellet 
dan singkong. Variabel bebas pada penelitian ini termasuk dalam skala 
ordinal 
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Singkong yang digunakan dalam penelitian ini adalah singkong 
yang dibeli di pasar induk setempat. Singkong mentah tersebut dikupas 
dan diberikan secara ad libitum. 
2. Variabel Terikat 
Variabel terikat pada penelitian ini adalah kerusakan sel pankreas 
tikus putih yang diukur berdasarkan gambaran histologis sel pankreas tikus 
putih yang berupa perubahan diameter asinus eksokrin pankreas, 
peningkatan fibrosis, dan kalsifikasi. Pada pengamatan menggunakan 
optilab viewer diukur diameter asinus eksokrin pankreas dan pengamatan 
menggunakan mikroskop cahaya untuk melihat peningkatan fibrosis dan 
kalsifikasi. Pengamatan untuk peningkatan jaringan fibrosis ditentukan 
dengan skoring sebagai berikut 
Derajat  0 = morfologi pankreas normal 
Derajat 1 = peningkatan jaringan fibrosis ringan  (kerusakan kurang dari 
1/3 bagian) 
Derajat 2 = peningkatan jaringan fibrosis sedang ( kerusakan 1/3 sampai 
2/3 bagian) 
Derajat  3= peningkatan jaringan fibrosis berat ( kerusakan lebih dari 2/3 
bagian) 
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Skala pengukuran untuk perubahan diameter asinus eksokrin dan 
kalsifikasi adalah skala rasio sedangkan untuk peningkatan jaringan 
fibrosis adalah skala ordinal. 
3. Variabel Luar Terkendali 
a. Validitas dan Reabilitas Alat Pengukur 
Validitas dan reabilitas suatu alat pengukur dapat 
menimbulkan bias dalam perhitungan hasil, maka  dilakukan dua kali 
pengamatan pada waktu yang berbeda. Jenis pengukuran reabilitas ini 
disebut intra-observer reability. Data yang diperoleh kemudian 
dihitung nilai correlation coefficient Pearson sebelum dilakukan 
analisis statistik. 
Correlation coefficient Pearson merupakan salah satu uji 
untuk mencari seberapa besar korelasi linear antar dua kelompok 
dalam penelitian parametrik (Simon, 2008). Berikut adalah kriteria 
interpretasi korelasinya : 
Tabel 3.1. Kriteria Interpretasi correlation coefficient Pearson 
              Nilai                                                Hubungan  
       (-1,0) – (-0,7)                               Kuat, berlawanan arah 
       (-0,7) – (-0,3)                            Sedang, berlawanan arah 
      (-0,3) – (+0,3)                              Lemah atau tidak ada 
      (+,0,3) – (+0,7)                               Sedang atau searah 
      (+0,7) – (+1,0)                                    Kuat, searah 
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b. Kualitas pembuatan preparat 
Variabel ini termasuk dalam variabel luar yang dapat 
mempengaruhi hasil penelitian dan berusaha dikendalikan dengan 
pembuatan preparat yang sesuai dengan prosedur yang ada, sehingga 
dapat menunjang pembacaan hasil dengan baik. 
c. Status gizi subjek penelitian saat memasuki penelitian yang diketahui 
dari berat badan tikus putih yaitu 150 – 200 gr. 
d. Makanan dan Minuman 
Terhadap seluruh subjek dalam satu kelompok diberikan makanan 
dalam jumlah dan kualitas yang sama sesuai dengan perlakuan dan 
minuman diberikan tidak terbatas. 
e. Umur, Jenis Kelamin, dan Berat Badan 
Tikus Putih berumur 12 minggu, berjenis kelamin jantan dengan berat 
150 – 200 gr. 
f. Suhu Udara Ruangan 
Hewan percobaan ditempatkan dalam ruang bersuhu 250C – 280C.  
4. Variabel Luar Tak Terkendali 
a. Patogenesis suatu zat yang dapat merusak pankreas yaitu : radikal 
bebas dan agen penyebab infeksi. 
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b. Polimorfisme Genetik 
Polimorfisme genetik yang tidak tampak yang mempunyai hubungan 
erat dengan kerentanan penyakit ialah antigen leukosit, golongan darah 
dan gen sitokin 
c. Penyakit bawaan 
d. Daya regenerasi sel pankreas masing-masing hewan coba tidak sama. 
e. Imunitas (sistem kekebalan) dari masing-masing hewan coba tidak 
sama. 
 
J. Cara Kerja 
1. Persiapan percobaan 
a. Sampel 
Sampel tikus putih 27 ekor dilakukan pengelompokan secara 
random menjadi 3 kelompok, masing-masing berisi 9 ekor tikus putih. 
Pada setiap perlakuan ditambahkan 1 ekor tikus cadangan. Sampel 
diadaptasikan di laboratorium Histologi selama 1 minggu. Satu hari 
setelah adaptasi, dilakukan pemeriksaan denyut jantung menggunakan 
stetoskop dan suhu rektal menggunakan termometer rektal untuk 
mengetahui adanya infeksi pada binatang percobaan 
b. Singkong 
Singkong diperoleh dari pasar induk setempat, dikupas 
kulitnya, lalu dipotong kecil-kecil. Singkong mentah diberikan pada 
tikus secara ad libitum. 
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2. Pelaksanaan percobaan 
Percobaan mulai dilakukan pada minggu ke-2, percobaan 
berlangsung selama 6 minggu 
 
Pengelompokan subjek : 
a. K : Kelompok kontrol, hanya diberi diet standar. 
b. P1 : Kelompok perlakuan 1, diberikan diet singkong 100% selama 6 
minggu. 
c. P2 : Kelompok perlakuan 2, diberi diet campuran singkong 50% dan 
pakan standar 50% selama 6 minggu 
3. Pengukuran hasil 
Pada minggu ke-6 setelah perlakuan pertama diberikan, semua 
hewan percobaan dikorbankan dengan cara cervical dislocation. 
Kemudian organ pankreas bagian caput diambil untuk selanjutnya dibuat 
preparat histologi dengan metode blok parafin dan pengecatan hematoxilin 
eosin. Irisan dilakukan pada bagian medial dari caput pankreas dengan 
ketebalan irisan 3-8 mikron. Pengambilan irisan pada bagian medial caput 
pankreas ini hanya untuk homogenitas sampel. Dari setiap tikus putih 
dibuat 3 preparat kemudian diambil 1 preparat secara random sehingga 
dari 27 hewan percobaan didapat 27 preparat. Pengamatan preparat dengan 
pembesaran 100 kali untuk mengamati seluruh lapang pandang dan daerah 
yang mengalami peningkatan jaringan fibrosis, dan kalsifikasi. Dengan 
menggunakan optilab viewer, diamati gambaran mikroskopis dari asinus 
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eksokrin pankreas pada daerah ini, kemudian diukur diameter asinus 
eksokrin pankreas dari setiap sisi tiap lapang pandang. Fibrosis terdapat 
pada duktus interlobular dan intralobular pankreas dengan lamina yang 
ireguler dan disekitar islet pankreas. Kalsifikasi terjadi pada duktus 
interlobular yang menyebabkan pengikisan epithelium sehingga terjadi 
ulserasi dan inflamasi pada area tersebut. 
K. Alur Penelitian 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
6 
 
 
 
 
 
 
 
6 6 
6 
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L. Teknik Analisis Data Statistik 
Data yang berupa perubahan diameter asini eksokrin pankreas 
dianalisis secara statistik dengan menggunakan uji One Way ANOVA (Analysis 
of Variant) untuk mengetahui adanya perbedaan rerata dan kalsifikasi antara 
kelompok kontrol (K), kelompok perlakuan 1 (Kp1), kelompok perlakuan 2 
(Kp2). Jika terdapat perbedaan maka dilanjutkan dengan uji LSD (Least 
Significant Difference) dengan derajat kemaknaan α = 0,05 untuk mengetahui 
apakah terdapat perbedaan rerata diantara tiga kelompok. Data hasil 
pengamatan yang berupa peningkatan jaringan fibrosis dianalisis secara 
statistik dengan  menggunakan uji statistik Kruskal Wallis kemudian bila 
menunjukkan hasil yang signifikan dilanjutkan dengan uji statistik Mann 
Whitney dengan derajat kemaknaan yang digunakan α = 0,05. Data diolah 
dengan program komputer Stastitical Product and Service Solution 
(SPSS)17.0 for windows. 
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BAB IV 
HASIL PENELITIAN 
 
A. Data Hasil Penelitian 
Setelah dilakukan penelitian mengenai pengaruh pemberian diet 
singkong terhadap struktur histologis eksokrin pankreas tikus putih yang 
dikelompokkan menjadi 3 kelompok perlakuan yaitu kelompok kontrol, 
kelompok perlakuan I, kelompok perlakuan II, didapatkan data hasil 
pengamatan pada masing masing kelompok perlakuan seperti yang tertera 
pada tabel 2 dan 3.  
Data hasil penelitian berupa data rasio yaitu diameter asinus eksokrin 
pankreas, dan data ordinal untuk peningkatan derajat fibrosis yang dihitung 
dari tiap preparat hewan coba. Tidak dijumpai adanya kalsifikasi pankreas 
pada penelitian ini oleh karena itu tidak didapatkan data berupa jumlah 
kalsifikasi yang terjadi. Untuk pengukuran diameter asinus eksokrin pankreas, 
dipilih 1 irisan yang paling baik dari setiap preparat hewan coba lalu diukur 
diameter asinus eksokrin pankreas pada tiap sisi per lapang pandang 
menggunakan optilab viewer. Kemudian dicari hasil rerata diameter asinus 
eksokrin pankreas untuk tiap preparat hewan coba. Pada pengamatan 
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peningkatan derajat fibrosis data dibagi dalam beberapa derajat/grade 
kerusakan yaitu: 
 
 
Derajat  0 = morfologi pankreas normal 
Derajat 1 = peningkatan jaringan fibrosis ringan  (kerusakan kurang 
dari 1/3 bagian) 
Derajat 2 = peningkatan jaringan fibrosis sedang ( kerusakan 1/3 
sampai 2/3 bagian) 
Derajat  3 = peningkatan jaringan fibrosis berat ( kerusakan lebih 
dari 2/3 bagian) 
Hasil perhitungan rata-rata diameter asinus eksokrin pankreas dari 
masing-masing kelompok perlakuan akan disajikan dalam tabel berikut ini :  
Tabel 4.1. Rata-rata diameter asinus eksokrin pankreas dari masing-masing 
kelompok 
Perlakuan N 
Diameter rata-rata asinus 
eksokrin pankreas 
K 9 18,2625 
P1 9 10,7531 
P2 9 19,5507 
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Sumber : out put data SPSS 
 
Tabel 2 diatas memperlihatkan nilai rata-rata diameter asinus eksokrin 
pankreas untuk masing-masing kelompok perlakuan. Kelompok K memiliki 
nilai jumlah rata-rata = 18,2625; kelompok P1 memiliki nilai jumlah rata-rata 
= 10,7531; Kelompok P2 memiliki nilai jumlah rata-rata = 19,5507. 
 
 
 
 
Hasil rekapitulasi derajat peningkatan fibrosis disajikan dalam tabel 
berikut ini: 
Tabel 4.2. Hasil pengamatan preparat histologis peningkatan jaringan fibrosis 
hasil penelitian.   
 
Kelompok Hewan 
Percobaan 
Derajat Kerusakan 
  Normal 
(Derajat 0) 
Ringan 
(Derajat 1) 
Sedang 
(Derajat 2) 
Berat 
(Derajat 3) 
K 
(Kontrol) 
1 
2 
3 
+ 
 
+ 
 
+ 
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4 
5 
6 
7 
8 
9 
+ 
 
         + 
 
         + 
         + 
         + 
 
          + 
 
 
 
 
P1 
(Perlakuan 1) 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 
  
+ 
+ 
 
+ 
 
+ 
 
+ 
+ 
 
 
+ 
 
+ 
 
+ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
P2  
(Perlakuan 2) 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 
+ 
+ 
+ 
 
 
+ 
 
+ 
+ 
 
 
 
+ 
+ 
 
+ 
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Tabel 4.3. Ringkasan hasil pengamatan preparat histologis peningkatan jaringan 
fibrosis hasil penelitian. 
Kelompok Derajat Kerusakan 
 Normal 
(Derajat 0) 
Ringan 
(Derajat 1) 
Sedang 
(Derajat 2) 
Berat 
(Derajat 3) 
K 7 2 0 0 
P1 0 5 4 0 
P2 6 3 0 0 
Keterangan : 
a. K : Kelompok kontrol, hanya diberi diet standar. 
b. P1 : Kelompok perlakuan 1, diberikan diet singkong 100% selama 6 
minggu. 
c. P2 : Kelompok perlakuan 2, diberi diet campuran singkong 50% dan 
pakan standar 50% selama 6 minggu 
Dari  tabel  4 tersebut terlihat bahwa tidak terdapat peningkatan 
fibrosis pada kelompok kontrol sehingga sebagian besar menunjukkan derajat 
0. Gambaran histologis pankreas tikus putih kelompok kontrol yang 
menunjukkan derajat 0 dapat dilihat pada lampiran 10 gambar 5. Kelompok 
perlakuan 1 sebagian besar menunjukkan derajat 2. Gambaran kelompok 
perlakuan I yang menunjukkan derajat 1 dapat dilihat pada lampiran 10 
gambar 6. Kelompok perlakuan II sebagian besar menunjukkan derajat 0. 
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Gambaran kelompok perlakuan II yang menunjukkan derajat 0 dapat dilihat 
pada gambar 7 pada lampiran 10. 
 
 
 
 
B. Analisis Data 
Data yang didapatkan dari hasil pengamatan dilakukan uji statistik 
menggunakan uji statistik Anova untuk perubahan diameter asini eksokrin 
pankreas yang selanjutnya dilakukan uji statistik LSD (Least Significant 
Difference) dan Kruskal Wallis untuk peningkatan derajat fibrosis yang 
dilanjutkan dengan uji statistik Mann Whitney . Pada penelitian ini dilakukan 
skoring terhadap tiap derajat peningkatan fibrosis yaitu untuk derajat 0 diberi 
skor 0, derajat 1 diberi skor 1, derajat 2 diberi skor 2 dan derajat 3 diberi skor 
3. 
1. Uji Anova 
Data dari tabel 2 dilakukan uji statistik Anova searah untuk 
mengetahui perbedaan rata-rata diameter asinus eksokrin pankreas antara 
ketiga kelompok perlakuan yaitu : K, P1, dan P2. Hasil uji Anova searah 
dapat dilihat pada tabel dibawah ini : 
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Tabel 4.4.  Hasil uji Anova searah antara ketiga kelompok untuk rata-rata 
diameter asinus eksokrin pancreas 
 
 Df  Fo Nilai p 
Antar kelompok 2          134,881 0,000 
Dalam kelompok 24   
Total 26   
     Sumber : out put data SPSS 
Hasil analisis uji Anova rata-rata diameter asini eksokrin pankreas 
pada semua kelompok perlakuan didapatkan nilai p = 0,000 (p < 0,05), 
sehingga dapat disimpulkan bahwa terdapat perbedaaan yang bermakna 
rata-rata diameter asinus eksokrin pankreas antara ketiga kelompok 
perlakuan (tabel 5). Analisis dilanjutkan dengan uji LSD (Least Significant 
Difference) dengan derajat kemaknaan α = 0,05 untuk mengetahui letak 
perbedaan rata-rata diameter asinus eksokrin pankreas antara dua 
kelompok. 
2. Uji LSD (Least Significant Difference) 
Hasil perhitungan statistik dengan Uji LSD (Least Significant 
Difference) didapatkan : 
Tabel 4.5. Hasil uji LSD (Least Significant Difference) antara dua 
kelompok untuk rata-rata diameter asinus eksokrin pankreas 
 
NO Kelompok Perbedaan 
rata-rata 
 P Confidence  
Interval 95% 
1 K dan P1 7,50941 0,000         6,3153 - 8,7035 
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2 K dan P2 -1,28819 0,036        -2,4823 - -0,0941 
3 P1 dan P2 -8,79761 0,000        -9,9917 - -7,6035 
 Sumber : out put data SPSS 
Perhitungan statistik dengan uji LSD (Least Significant Difference) 
dengan derajat kemaknaan α = 0,05 diperoleh nilai p < 0,05 pada semua 
kelompok  dengan demikian Ho ditolak yang artinya ada perbedaan yang 
bermakna rata-rata diameter asinus eksokrin pankreas antara semua 
kelompok yang dibandingkan. 
3. Uji  Statistik Kruskal Wallis  
Uji Statistik Kruskal Wallis digunakan untuk mengetahui 
perbedaan yang signifikan paling sedikit satu populasi menunjukkan nilai  
yang lebih besar daripada populasi yang lainnya. Dari hasil penelitian pada 
tabel  3, setelah diuji dengan uji statistik Kruskal Wallis didapatkan hasil 
sebagai berikut: 
 
Tabel 4.6. Ringkasan hasil analisis dengan uji statistik Kruskal Wallis 
Kelompok Hhitung X
2ttabel Nilai p Α Keterangan 
K–P1– P2 14,998 5,991 0,001 0,05 Perbedaan bermakna 
 
Keterangan : 
a. K  : Kelompok kontrol, hanya diberi diet standar. 
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b. P1 : Kelompok perlakuan 1, diberikan diet singkong 100% 
selama 6 minggu. 
c. P2 : Kelompok perlakuan 2, diberi diet campuran singkong 
50% dan pakan standar 50% selama 6 minggu 
d. Hhitung   : Nilai H hasil perhitungan. 
e. X2ttabel  : Nilai U pada tabel dengan df = 2 pada α = 0,05. 
f. df  : (jumlah kelompok-1) = 3-1 = 2. 
Hipotesis: 
H0 = Ketiga populasi tidak menunjukkan perbedaan yang nyata dan 
signifikan. 
H1 = Ketiga populasi menunjukkan perbedaan yang nyata dan signifikan. 
Pengambilan keputusan: 
a. Berdasarkan perbandingan H hitung dengan X2t tabel: 
Jika Hhitung > X
2ttabel ,maka Ho ditolak dan H1 diterima. 
Jika Hhitung < X
2ttabel ,maka Ho diterima dan H1 ditolak. 
Dari hasil perhitungan statistik Kruskal Wallis menggunakan 
SPSS 17.0 didapatkan hasil  harga H (Chi-square)  sebesar 14,998. 
Dan X2t pada tabel dengan df = 2 pada α = 0,05 didapatkan nilai 5,991. 
Sehingga harga H hasil perhitungan lebih besar dari X2t dalam tabel, 
hal ini berarti H0 ditolak dan H1 diterima sehingga dapat disimpulkan 
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bahwa ketiga kelompok perlakuan menunjukkan perbedaan yang nyata 
dan signifikan. 
b. Berdasarkan nilai probabilitas: 
Jika nilai probabilitas hitung > α = 0,05, maka H0 diterima dan H1 
ditolak. 
Jika nilai probabilitas hitung < α = 0,05, maka H0 ditolak dan H1 
diterima. 
Dari hasil perhitungan statistik menggunakan SPSS 17.0 
didapatkan hasil harga probabilitas hitung (Asymp/sig) nilai 
probabilitas 0,001 dan α = 0,05. Sehingga harga probabilitas hitung 
lebih kecil dari harga  α, hal ini berarti H0 ditolak dan H1 diterima 
sehingga dapat disimpulkan bahwa ketiga kelompok perlakuan 
menunjukkan perbedaan yang nyata dan signifikan. 
Adapun data mengenai perhitungan uji Kruskal Wallis dengan 
program SPSS 17.0 dapat dilihat pada lampiran 4. Langkah selanjutnya 
adalah menganalisis kelompok mana saja yang berbeda secara signifikan 
dan kelompok mana saja yang tidak berbeda secara signifikan, yaitu 
dengan uji Mann Whitney. 
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4. Uji Statistik Mann Whitney 
Uji Statistik Mann whitney digunakan untuk mengetahui perbedaan 
diantara 2  populasi menunjukkan nilai  yang berbeda dibandingkan 
populasi yang lainnya. Dari hasil penelitian pada tabel 3, setelah diuji 
dengan uji statistik Kruskal Wallis didapatkan hasil sebagai berikut: 
Tabel 4.7. Ringkasan hasil analisis dengan uji statistik Mann Whitney. 
Kelompok Uhitung Utabel Nilai P Α Keterangan 
K – P1 5,00 17 0,001 0,05 Perbedaan bermakna 
K – P2 36,00 17 0,609 0,05 Perbedaan tidak bermakna 
P1 – P2 7,500 17 0,002 0,05 Perbedaan bermakna 
 
Keterangan : 
a. K  : Kelompok kontrol, hanya diberi diet standar. 
b. P1 : Kelompok perlakuan 1, diberikan diet singkong 100% 
selama 6 minggu. 
c. P2 : Kelompok perlakuan 2, diberi diet campuran singkong 
50% dan pakan standar 50% selama 6 minggu 
d. Uhitung : Nilai U hasil perhitungan. 
e. Utabel : Nilai U pada tabel dengan α = 0,05; n1 = 9 dan n2 = 9. 
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Hipotesis: 
H0 = Antar 2 kelompok tidak menunjukkan perbedaan yang nyata dan 
signifikan. 
H1 = Antar 2 kelompok menunjukkan perbedaan yang nyata dan signifikan 
 
 
Pengambilan keputusan: 
1. Berdasarkan perbandingan Uhitung dengan Utabel 
Jika Uhitung > Utabel ,maka H0 diterima dan H1 ditolak. 
Jika Uhitung < Utabel ,maka H0 ditolak dan H1 diterima. 
Dari hasil perhitungan statistik Mann whitney menggunakan 
SPSS 17.0, seperti yang terlihat pada tabel 8, didapatkan hasil  harga 
Uhitung untuk uji Mann Whitney untuk kelompok kontrol dan perlakuan 
I  sebesar 5,00, kelompok kontrol dan perlakuan II  sebesar 36,00 dan 
untuk kelompok perlakuan I dan perlakuan II sebesar 7,500. Harga 
Ukritis pada tabel untuk α = 0,05  dan jumlah populasi tiap kelompok 9 
sebesar 17. Sehingga harga U hasil perhitungan pada K – P1 dan P1 – 
P2 lebih kecil dari Ukritis dalam tabel, hal ini berarti H0 ditolak dan H1 
diterima. Sedangkan pada K – P2 Uhitung lebih besar dari pada Ukritis, hal 
ini berarti H0 diterima dan H1 ditolak. Sehingga dapat disimpulkan 
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bahwa terdapat perbedaan yang nyata dan signifikan antar kelompok 
perlakuan K – P1, P1 – P2, sedangkan antar kelompok K – P2 tidak 
terdapat perbedaan yang bermakna dan signifikan. 
2. Berdasarkan nilai probabilitas 
Jika nilai probabilitas hitung > α = 0,05, maka H0 diterima dan H1 
ditolak. 
Jika nilai probabilitas hitung < α = 0,05, maka H0 ditolak dan H1 
diterima. 
Dari hasil perhitungan statistik menggunakan spss 17.0 
didapatkan hasil harga probabilitas hitung (Asymp sig) untuk uji 
statistik Mann Whitney kelompok kontrol dan perlakuan I  sebesar 
0,001, kelompok kontrol dan perlakuan II  sebesar 0,609 dan untuk 
kelompok Perlakuan I dan Perlakuan II sebesar 0,002 dan α = 0,05. 
Sehingga harga probabilitas hitung lebih kecil dari harga  α antar 
kelompok K – P1 dan P1 – P2, hal ini berarti H0 ditolak dan H1 
diterima sehingga dapat disimpulkan bahwa antar 2 kelompok 
menunjukkan perbedaan yang nyata dan signifikan, sedangkan antar 
kelompok K – P2 probabilitas hitung lebih besar dari harga  α sehingga 
dapat disimpulkan bahwa antar 2 kelompok tidak menunjukkan 
perbedaan yang bermakna dan signifikan. 
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Adapun data mengenai perhitungan uji Mann Whitney dengan 
program SPSS 17.0 dapat dilihat pada lampiran 5. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
BAB V 
PEMBAHASAN 
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Pada penelitian ini dapat dilihat bahwa terjadi penurunan berat badan yang 
sangat drastis pada kelompok P1 sedangkan pada kelompok kontrol dan kelompok 
P2 berat badan bertambah seturut bertambahnya usia dari tikus putih. Dapat 
diketahui bahwa pemberian 100% singkong merupakan faktor penyebab 
terjadinya malnutrisi. 
Berdasarkan data-data yang diperoleh dari hasil penelitian setelah diuji 
dengan uji statistik menunjukkan adanya pengaruh diet singkong terhadap tingkat 
kerusakan eksokrin pankreas tikus putih. Data hasil penelitian akan dibahas di 
bawah ini 
Dari hasil penelitian dengan memberikan diet singkong  selama 6 minggu 
diperoleh rata-rata diameter asinus eksokrin pankreas untuk kelompok K yaitu 
18,2625, pada kelompok P1 nilai rata-rata diameter asini eksokrin pankreas adalah 
10,7531, dan untuk kelompok P2  nilai rata-rata diameter asini eksokrin pankreas 
adalah 19,5507. Diameter asinus pankreas mengalami penurunan yang bermakna 
sesuai dengan persentase singkong yang diberikan. Dari data diatas dapat 
disimpulkan bahwa pemberian 100% singkong selama 6 minggu menyebabkan 
penurunan diameter asinus eksokrin pankreas pada tikus putih 
Penurunan rata-rata diameter asinus eksokrin pankreas pada kelompok 
perlakuan I sebesar {(18,2625 – 10,7531) / 18,2625} x 100% = 41,11% 
dibandingkan dengan kelompok kontrol, sedangkan kelompok P2 terjadi 
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peningkatan rata-rata diameter asinus eksokrin pankreas sebesar {(19,5507 – 
18,2625) / 18,2625} x 100% = 7,05% dibanding dengan kelompok kontrol. 
Uji Anova searah pada penelitian ini diperoleh nilai nilai p = 0,000 (p < 
0,05) yang menunjukkan adanya perbedaan rata-rata diameter asinus eksokrin 
pankreas yang bermakna diantara ketiga kelompok perlakuan. Post Hoc Test 
dilakukan untuk mencari letak perbedaan diantara ketiga kelompok perlakuan. 
Kelompok kontrol dibanding dengan kelompok perlakuan I diperoleh nilai p = 
0,000 (p < 0,05) yang berarti terdapat perbedaan yang bermakna diantara 
keduanya. Kelompok kontrol dengan kelompok perlakuan II diperoleh nilai p = 
0,036 (p < 0,05) yang berarti ada perbedaan yang bermakna diantara keduanya. 
Perbandingan antara kelompok perlakuan I dengan kelompok perlakuan II 
diperoleh nilai p = 0,000 (p < 0,05) yang berarti terdapat perbedaan bermakna 
diantara kedua kelompok. Data diatas menunjukkan bahwa pada kelompok 
perlakuan I terjadi penurunan rata-rata diameter asinus jika dibanding dengan 
kelompok kontrol. Penurunan rata-rata ini diduga disebabkan oleh adanya 
malnutrisi protein dan adanya glukosida sianogenik yang merupakan penyebab 
kerusakan pada pankreas.  Defisiensi protein yang telah dialami dalam jangka 
waktu lama sejak awal kehidupan diduga menyebabkan perubahan parenkim 
pankreas yaitu, fibrosis, atropi, dan kalsifikasi, dengan akibat terjadi gangguan 
fungsi pankreas baik eksokrin maupun endokrin (Darmono, 1990). Sianida secara 
normal terdetoksifikasi dalam tubuh dengan berkonversi menjadi  tiosianat, tetapi 
detoksifikasi ini membutuhkan sulfur. Pada malnutrisi, sulfur yang terdiri dari 
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asam amino seperti metionin dan sistin berkurang dan pada saat mengkonsumsi 
singkong, berkembang menjadi pankreatitis yang mengawali TCP (Barman K.K, 
et al., 2003). Sebaliknya pada perlakuan II terjadi peningkatan diameter asinus 
eksokrin pankreas karena campuran pellet dan singkong memiliki kecukupan gizi 
yang baik bagi tikus putih. Tidak terjadi defisiensi protein dan racun dalam 
singkong dapat terkonversi dengan sempurna dikeluarkan bersama urin.  
Post Hoc Test yang membandingkan kelompok kontrol dengan kelompok 
perlakuan I; dan kelompok perlakuan II masing-masing diperoleh nilai p = 0,000; 
0,036. Kelompok perlakuan tersebut keduanya menunjukkan perbedaan yang 
bermakna (p < 0,05). Hal ini menunjukkan bahwa pemberian diet singkong dapat 
menyebabkan perubahan rata-rata diameter asinus eksokrin pankreas yang 
bermakna dibanding dengan kelompok kontrol. Tingkat penurunan rata-rata 
diameter asinus eksokrin pankreas sangat signifikan pada pemberian 100% 
singkong sedangkan pada pemberian diet campuran pelet dan singkong terjadi 
peningkatan rata-rata diameter asinus eksokrin pankreas jika dibandingkan dengan 
kontrol. Hal ini sesuai dengan teori bahwa terjadi defisiensi protein yang telah 
dialami dalam jangka waktu lama diduga menyebabkan perubahan parenkim 
pankreas yaitu, fibrosis, atropi, dan kalsifikasi, dengan akibat terjadi gangguan 
fungsi pankreas baik eksokrin maupun endokrin (Darmono, 1990).  
Pada hasil uji statistik Kruskal Wallis diperoleh hasil perbedaan bermakna 
atau dengan kata lain terdapat perbedaan tingkat kerusakan eksokrin pankreas 
yang cukup berarti diantara ketiga kelompok penelitian tanpa diketahui kelompok 
66 
 
 66
mana yang berbeda. Setelah dilanjutkan dengan uji statistik Mann Whitney 
didapatkan hasil yang bermakna antara kelompok K dengan P1, kelompok K dan 
P2 dan antara kelompok P1 dan P2. Hal ini dapat dijelaskan karena dalam 
penelitian ini kelompok P1 diberikan diet singkong 100% sebagai faktor penyebab 
terjadinya malnutrisi protein. Pada kelompok P2 diberikan campuran antara pellet 
dan singkong dengan perbandingan 1 : 1. Adapun pada kelompok K hanya 
diberikan pakan standar berupa pellet sebagai kontrol.  
Perbedaan yang signifikan antara kelompok K dan P2 menunjukkan bahwa 
terdapat perbedaan antara kelompok kontrol yang merupakan gambaran  
histologis pankreas normal dengan kelompok P1 yang merupakan gambaran 
pankreas tikus putih yang mengalami kerusakan. Hal ini juga berarti bahwa 
singkong tanpa disertai diet pakan tambahan lain merupakan zat yang dapat  
menginduksi terjadinya kerusakan pankreas dimana didapatkan 4 sampel yang 
menunjukkan terjadinya kerusakan sedang, dan 5 sampel yang mengalami 
kerusakan derajat ringan. 
Pada kelompok kontrol  gambaran histologis pankreas tikus putih sebagian 
besar menunjukkan hasil yang normal yaitu 7 sampel menunjukkan sel hati 
normal dan 2 sampel menunjukkan kerusakan ringan/derajat 1, sebagian 
menandakan adanya derajat 1 ini dapat disebabkan karena berbagai faktor yang 
tidak dapat dikendalikan seperti keadaan awal tikus putih, yaitu kondisi pankreas 
tikus putih yang mungkin telah mengalami kerusakan sebelumnya.  
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Kelompok P1 dan P2 menunjukkan perbedaan yang signifikan. Pada 
kelompok PI didapatkan 4 sampel mengalami kerusakan sedang/derajat 2, dan 5 
sampel menunjukkan kerusakan ringan/derajat 1, tidak ada yang menunjukkan 
kondisi pankreas yang normal/derajat 0. Sedangkan pada kelompok P2 didapatkan 
3 sampel mengalami kerusakan ringan/ derajat 1, 6 sampel menunjukkan keadaan 
pankreas normal/derajat 0. Antara kelompok K dan P2 tidak menunjukkan 
perbedaan signifikan.  
Seperti yang terlihat pada tabel 3 pada perlakuan 1 sebagian besar 
menunjukkan derajat 1 dan ada beberapa yang menunjukkan derajat 2 hal ini 
menunjukkan bahwa singkong sebagai bahan makanan miskin protein dan 
mengandung sianida mampu menimbulkan kerusakan pankreas yang berupa 
fibrosis ringan sampai sedang dalam waktu 4 minggu. Fibrosis akan bertambah 
parah sesuai dengan lamanya kondisi malnutrisi yang dialami. Hal ini sesuai teori 
bahwa penurunan protein pada pankreas paling besar diantara organ-organ lain 
oleh karena itu pankreas sangat cepat memperlihatkan efek pada penurunan 
protein (Pitchumoni, 1973).  
Dari hasil uji statistik Mann Whitney dimana didapatkan hasil pengujian 
menunjukkan adanya perbedaan yang bermakna diantara kelompok K dan 
kelompok P1, kelompok P1 dan kelompok P2, dan kelompok K dan P1 
menunjukkan bahwa pemberian singkong tanpa disertai bahan pakan lain dapat 
berpengaruh terhadap struktur histologis eksokrin pankreas tikus putih yaitu 
terjadi peningkatan fibrosis yang disebabkan oleh defisiensi protein juga racun 
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glikosida sianogenik yang terkandung dalam singkong. Sesuai dengan teori oleh 
Barman (2003) bahwa pada pemeriksaan mikroskopis pankreatitis kronis 
menunjukkan penebalan kapsul dan perluasan fibrosis intralobular dan 
interlobular di semua bagian. Fibrosis interlobular merupakan karakteristik pada 
kasus awal, sedangkan fibrosis fokal, dan segmental, atau difus terlihat pada kasus 
lanjut. Dilatasi dan fibrosis periduktular terlihat pada duktus utama, duktus 
kolektivus, dan duktus-duktus kecil dengan pengikisan epitel duktular, dan 
metaplasia squamosa di beberapa area. Karakteristik dari infiltrasi selular pada 
pankreas terdiri dari sel limfosit dan sel plasma yang tersebar disekeliling duktus. 
Asosiasi yang paling jelas antara kerusakan pankreas dan malnutrisi adalah 
kronik pankreatik insufisiensi yang ditandai oleh penurunan sekret, pankreas 
caliculi yang difus dan diabetes mellitus dengan malnutrisi. Perubahan histologi 
yang tampak pertama kali adalah atropi dari sel asiner yang menimbulkan 
disorganisasi atau hilangnya bentuk dari asiner, inti sel pada asiner ini 
menunjukkan berbagai macam tipe kerisakan baik karioreksis, kariokinesis, dan 
piknotik. Terjadi pengurangan jumlah vakuola sel dan granula sekretorik sehingga 
terjadi kegagalan dalam produksi sekret, terkadang terdapat metaplasia epitel, dan 
dilatasi kistik dari duktus.  Fibrosis pada jaringan baik minimal maupun total. 
Pada pengamatan menggunakan mikroskop elektron terlihat adanya perubahan 
pada retikulum endoplasma kasar dan jumlahnya sangat berkurang, begitu juga 
halnya dengan mitokondria, terdapat berbagai macam variasi bentuk dan ukuran 
(Pitchumoni, 1973). Dengan menurunnya retikulum endoplasma produksi enzim-
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enzim seperti tripsin, lipase dan bikarbonat tentu saja akan menurun, hal inilah 
yang menyebabkan gejala sakit perut,  steatore, malabsorbsi, penurunan berat 
badan dan diabetes yang merupakan manifestasi destruksi lanjut pada pancreatitis 
kronik dinamakan fibrokalkulus pankreatik diabetes. Pankreatitis kronik yang 
terjadi dinamakan pankreatitis kronik tropikal (TCP). Pankreatitis ini merupakan 
suatu bentuk juvenile dari kalsifikasi non-alkoholik pankreatitis, terlihat pada 
sebagian besar negara berkembang di dunia. Trias klasik dari TCP adalah nyeri 
perut, steatorrhoea, dan diabetes. Ciri khusus TCP adalah memiliki onset pada 
usia muda, intraduktal kalkulus yang besar, memiliki perjalanan penyakit yang 
agresif, dan rentan menjadi kanker pankreas (Barman K.K, et al., 2003). 
Pada hasil penelitian ini dapat dilihat bahwa efek dari malnutrisi akibat 
defisiensi protein lebih berpengaruh dibandingkan dengan efek toksik sianida. Hal 
ini dapat dibuktikan dengan membandingkan kelompok P1 dengan kelompok P2. 
Pada kelompok P1 didapatkan atropi asinus eksokrin dan peningkatan jaringan 
fibrosis yang signifikan dibandingkan dengan kelompok kontrol sedangkan pada 
kelompok P2 terjadi peningkatan rerata diameter asinus eksokrin dan tidak 
terdapat perbedaan yang signifikan pada peningkatan fibrosis jika dibandingkan 
dengan kelompok kontrol. Pada kelompok P2 baru saja terjadi proses peradangan 
akibat adanya efek toksik dari sianida yang ditandai dengan peningkatan ukuran 
rerata diameter dari singkong. Hal ini sesuai dengan teori oleh Rukmono (1991) 
yang menyatakan bahwa cedera radang yang ditimbulkan oleh berbagai agen 
dapat menunjukkan proses dengan gambaran yang sama, yaitu cedera jaringan 
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berupa degenerasi atau kematian jaringan (nekrosis), pelebaran kapiler yang 
disertai oleh cedera dinding kapiler, terkumpulnya cairan plasma, sel darah dan 
jaringan pada tempat radang yang disertai proliferasi sel jaringan makrofag dan 
fibroblas, dan terjadi perubahan imunologik. Hal ini menandakan bahwa sianida 
tanpa adanya defisiensi protein tidak secara agresif berpengaruh terhadap 
kerusakan jaringan sehingga proses perusakan jaringan menjadi lebih lama, 
sedangkan malnutrisi merupakan proses kronis yang dapat berpengaruh terhadap 
kerusakan organ manapun. 
Defisiensi protein yang terjadi akibat konsumsi singkong dapat dihindari 
dengan penambahan bahan pangan lain sebagai pelengkap khususnya yang 
mengandung kecukupan protein, hal ini bertujuan agar tidak terjadi manifestasi 
klinis lanjut akibat defisiensi protein tersebut. Racun sianida yang terkandung 
dalam singkong dapat dikurangi dengan pengolahan yang baik. Tindakan yang 
dapat dilakukan adalah menjemur, mencuci singkong dengan bersih, memasak 
atau merebus dengan tidak menutup panci agar sianida dapat menguap. 
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BAB VI 
SIMPULAN DAN SARAN 
 
A. Simpulan 
Simpulan yang dapat ditarik dari hasil penelitian setelah dilakukan uji 
statistik  dan pembahasan adalah sebagai berikut: 
1. Pemberian diet singkong dapat mempengaruhi struktur histologis 
eksokrin pankreas tikus ptih yang ditandai dengan adanya perbedaan rata-
72 
 
 72
rata diameter asinus eksokrin pankreas dan peningkatan fibrosis untuk 
masing-masing kelompok. 
2. Tingkat perbedaan rata-rata diameter asinus eksokrin tikus menurun 
dan terjadi peningkatan fibrosis pada pemberian 100% singkong 
sedangkan pada pemberian campuran pellet dan singkong (50%:50%) 
terjadi peningkatan diameter asinus eksokrin pankreas. 
3. Penurunan rata-rata diameter asinus eksokrin pankreas terjadi pada 
kelompok perlakuan I (100% singkong selama 6 minggu) yaitu sebesar 
41,11%. Fibrosis yang terjadi oleh karena pemberian 100% singkong 
diklasifikasikan ke dalam derajat 1 yaitu fibrosis ringan.  
 
 
 
 
 
B. Saran 
1. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut tentang pengaruh diet singkong 
terhadap struktur histologis eksokrin pankreas.  
2. Perlunya dilakukan  penelitian lebih lanjut terhadap takaran pemberian 
singkong untuk mengetahui takaran yang efektif terhadap kerusakan 
struktur histologis pankreas.   
3. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai jenis varietas singkong 
terhadap struktur histologis eksokrin pankreas. 
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4. Konsumsi singkong hendaknya ditambahkan dengan konsumsi bahan 
pangan lain sebagai tambahan nutrisi dan mengolah singkong dengan baik 
sebelum dikonsumsi.  
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Lampiran 2. Grafik jumlah rerata diameter asinus eksokrin pankreas pada 
masing-masing kelompok 
 
 
Gambar 1. Grafik jumlah rerata diameter asinus eksokrin pankreas pada masing-
masing kelompok 
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Lampiran 3. Hasil uji reabilitas dengan Koefisien Korelasi Pearson 
menggunakan SPSS 17.0 for windows 
 
Uji normalitas data 
Tests of Normality 
 
perlakuan 
Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 
 Statistic Df Sig. Statistic df Sig. 
Kelenjar Control .226 9 .200* .939 9 .570 
P I .254 9 .098 .922 9 .412 
P II .207 9 .200* .934 9 .524 
a. Lilliefors Significance Correction 
*. This is a lower bound of the true significance. 
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Hasil Uji Koefisien Korelasi Pearson 
Correlations 
  DIAMETER 
KELENJAR I 
DIAMETER 
KELENJAR II 
DIAMETER KELENJAR I Pearson Correlation 1 1.000** 
Sig. (2-tailed)  .000 
N 27 27 
DIAMETER KELENJAR II Pearson Correlation 1.000** 1 
Sig. (2-tailed) .000  
N 27 27 
**. Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed). 
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Lampiran 4. Hasil uji statistic OneWay Anova dengan menggunakan SPSS 17.0. 
Analisis uji varian data 
 
 
Levene Statistic df1 df2 Sig. 
2.923 2 24 .073 
 
Analisis uji Anova 
 
 
 Sum of Squares df Mean Square F Sig. 
Between Groups 406.346 2 203.173 134.881 .000 
Within Groups 36.152 24 1.506   
Total 442.498 26    
 
 
Post Hoc Tests 
 
(I) 
perlakuan 
(J) 
perlakuan 
Mean Difference 
(I-J) Std. Error Sig. 
95% Confidence Interval 
Lower Bound Upper Bound 
Control P I 7.50941* .57856 .000 6.3153 8.7035 
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P II -1.28819* .57856 .036 -2.4823 -.0941 
P I kontrol -7.50941* .57856 .000 -8.7035 -6.3153 
P II -8.79761* .57856 .000 -9.9917 -7.6035 
P II kontrol 1.28819* .57856 .036 .0941 2.4823 
P I 8.79761* .57856 .000 7.6035 9.9917 
*. The mean difference is significant at the 0.05 level. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Lampiran 5. Hasil uji statistic Kruskal Wallis dengan menggunakan SPSS 17.0. 
Analisis uji statistik Kruskal Wallis 
 
 Perlakuan N Mean Rank 
Fibrosis Control 9 9.56 
P I 9 21.61 
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P II 9 10.83 
Total 27  
 
 
 Fibrosis 
Chi-Square 14.998 
Df 2 
Asymp. Sig. .001 
a. Kruskal Wallis Test 
b. Grouping Variable: 
Perlakuan 
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Lampiran 6. Hasil uji statistik Mann Whitney dengan menggunakan SPSS 17.0. 
 
Analisis uji statistik Mann Whitney antara kelompok kontrol dan kelompok 
perlakuan 1 
 
 Perlakuan N Mean Rank Sum of Ranks 
Fibrosis Control 9 5.56 50.00 
P I 9 13.44 121.00 
Total 18   
 
Test Statisticsb 
 Fibrosis 
Mann-Whitney U 5.000 
Wilcoxon W 50.000 
Z -3.353 
Asymp. Sig. (2-tailed) .001 
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Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .001a 
a. Not corrected for ties. 
b. Grouping Variable: Perlakuan 
 
Analisis uji statistik Mann Whitney antara kelompok kontrol dan kelompok 
perlakuan 2 
 
 
 Perlakuan N Mean Rank Sum of Ranks 
Fibrosis Control 9 9.00 81.00 
P II 9 10.00 90.00 
Total 18   
 
 
 
 
 
 
(Lanjutan) 
 
Test Statisticsb 
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 Fibrosis 
Mann-Whitney U 36.000 
Wilcoxon W 81.000 
Z -.511 
Asymp. Sig. (2-tailed) .609 
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .730a 
a. Not corrected for ties. 
b. Grouping Variable: Perlakuan 
 
 
Analisis uji statistik Mann Whitney antara kelompok perlakuan 1 dan kelompok 
perlakuan 2. 
Ranks 
 Perlakua
n N Mean Rank Sum of Ranks 
Fibrosis P I 9 13.17 118.50 
P II 9 5.83 52.50 
Total 18   
 
Test Statisticsb 
 Fibrosis 
Mann-Whitney U 7.500 
71 
 
 
Wilcoxon W 52.500 
Z -3.130 
Asymp. Sig. (2-tailed) .002 
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .002a 
a. Not corrected for ties. 
b. Grouping Variable: Perlakuan 
 
 
Lampiran 7. Nilai Ukritis untuk α= 0,05 untuk pengujian 2 arah ( dan α = 0,25 
untuk pengujian satu arah) 
 
 
n1 
n2 
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 
1                
2        0 0 0 0 1 1 1 1 
3     0 1 1 2 2 3 3 4 4 5 5 
4    0 1 2 3 4 4 5 6 7 8 9 10 
5   0 1 2 3 5 6 7 8 9 11 12 13 14 
6   1 2 3 5 6 8 10 11 13 14 16 17 19 
7   1 3 5 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 
8  0 2 4 6 8 10 13 15 17 19 22 24 26 29 
9  0 2 4 7 10 12 15 17 20 23 26 28 31 34 
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10  0 3 5 8 11 14 17 20 23 26 29 33 36 39 
11  0 3 6 9 13 16 19 23 26 30 33 37 40 44 
12  1 4 7 11 14 18 22 26 29 33 37 41 45 49 
13  1 4 8 12 16 20 24 28 33 37 41 45 50 54 
14  1 5 9 13 17 22 26 31 36 40 45 50 54 59 
15  1 5 10 14 19 24 29 34 39 44 49 54 59 64 
( Sumber : Supranto, 1994) 
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Lampiran 8. Nilai X2t 
 
d.b. Taraf Signifikansi 
50% 30% 20% 10% 5% 1% 
1 0.455 1,074 1,642 2,706 3,841 6,635 
2 1,386 2,408 3,219 4,605 5,991 9,210 
3 2,366 3,665 4,642 6,251 7,815 11,341 
4 3,357 4,878 5,989 7.779 9,488 15.086 
5 4,351 6,064 7,289 9,236 11,070 15.086 
6 5,346 7,251 8,558 10,645 12,592 16,812 
7 6,346 8,383 9,803 12,017 14,067 18,475 
8 7,344 9,524 11,030 13,362 15,507 20,090 
9 8,343 10,656 12,242 14,684 16,919 21,666 
10 9,342 11,781 13.442 15,978 18,307 23,209 
11 10,341 12,889 14,631 17,275 19,675 24,725 
12 11,340 14,011 15,812 18,549 21,206 26,217 
13 12,340 15,199 16,985 19,812 22,362 27,688 
14 13,339 16,222 18,151 21,064 23,685 29,141 
15 14,339 17,322 19,311 22,307 24,996 30,578 
16 15,333 18,418 20,465 23,542 26,296 32,000 
17 16,338 19,511 21,615 24,769 27,587 33,409 
18 17,338 20,601 22,760 25,989 28,869 34,805 
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19 18,338 21,698 23,900 27,204 30,144 36,191 
20 19,337 22,775 25,038 28,412 31,410 37,566 
21 20,337 23,858 26,171 29,615 32,671 38,932 
22 21,337 24,939 27,301 30,813 33,924 40,289 
23 22,337 26,018 28,429 32,007 35,172 41,638 
24 23,337 27,096 29,553 33,196 36,415 42,980 
25 24,337 28,172 30,675 34,328 37,652 44,314 
26 25,336 31,795 31,795 35,363 38,885 45,642 
27 26,336 30,313 32,912 36,741 40,113 46,936 
( Sumber : Chandra Budiman)
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Lampiran 9.  Distribusi F untuk α = 0,05 
 
 
 
( Saleh, 2001) 
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Lampiran 10. Foto-Foto Preparat 
 
 
Gambar 2. Preparat kelompok kontrol dilihat menggunakan optilab viewer 
perbesaran 100x dengan pengecatan HE 
Keterangan : 
1. Asinus eksokrin pankreas 
2. Inti sel asini eksokrin pankreas 
1 
2 
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Gambar 3. Preparat kelompok P1 dilihat menggunakan optilab viewer perbesaran 
100x dengan pengecatan HE 
Keterangan : 
1. Asinus eksokrin pankreas 
2. Inti sel asini eksokrin pankreas 
3. Arteriole 
4. Jaringan fibrotik 
 
(Lanjutan) 
 
 
1 
2 
3 
4 
1 
2 
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Gambar 4. Preparat kelompok P2 dilihat menggunakan optilab viewer perbesaran 
100x dengan pengecatan HE 
Keterangan : 
1. Asinus eksokrin pankreas 
2. Inti sel asini eksokrin pankreas 
 
 
 
Gambar 5. Preparat kelompok kontrol dilihat menggunakan mikroskop cahaya 
perbesaran 100x dengan pengecatan HE 
 
 
 
 
 
 
(Lanjutan) 
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Gambar 6. Preparat kelompok P1 dilihat menggunakan mikroskop cahaya 
perbesaran 100x dengan pengecatan HE 
 
 
 
 
 
Gambar 7. Preparat kelompok P2 dilihat menggunakan mikroskop cahaya 
perbesaran 100x dengan pengecatan HE 
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Lampiran 11. Gambaran histologis pankreas 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Gambar 8.Histologi Pankreatitis Kronik Gambar 9. Asinus Pankreas Normal 
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Gambar 10. Pankreatitis Kronik (a) Stage I: terdapat dinding psesudokista dengan 
lapisan luar yang terdiri dari jaringan konektif dan lapisan dalam yang terdiri dari 
jaringan granulasi yang mengelilingi nekrosis jaringan lemak sentral (H&E, 50). 
(b) Stage II: infiltrate inflamator yang terdiri dari terutama makrofag, 
myofibroblas dan beberapa limfosit (H&E, 100). (c) Stage III: interlobular and 
intralobular fibrosis yang mengelilingi islet dan duktus pankreatik dengan lamina 
ireguler(H&E, 50). (d) Stage IV: duktus interlobular terdiri dari kalkulus yang 
mengerosi epithelium menyebabkan ulserasi dan reaksi inflamasi pada area yang 
berdekatan (H&E, 50). 
Lampiran 12. Foto – foto penelitian 
 
Gambar 11. Tikus Putih Kelompok Kontrol 
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Gambar 12. Tikus Putih Kelompok P1 
 
 
Gambar 13. Tikus Putih Kelompok P2 
(Lanjutan) 
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Gambar 14. Cervical Dislocation 
 
Gambar 15. Pengambilan Organ 
 
84 
 
 
Gambar 16. Tikus Putih Kelompok P1 
 
 
Lampiran 13. Optilab viewer digital microscope 
 
 
Gambar 17. Optilab viewer digital microscope 
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